P

ey.”
4541

A GONIGINA

DISSERTACAO INAUGURAL

PARA
ACTO GRANDE

SEGUIDA DE DEZ PROPOSIGOES

APRESENTADA £

* ESCOLA MEDICO-CIRURGICA DO PORTO

3 defendida sob a presidencia

VO EX,m0 SNR.
PEpro AvucusTto Dias

POR

JOSE DE MATTOS VIEGAS

PORTO

TYPOGRAPHIA OCCIDENTAL
66—~Rua da Fabrica—66

1880 .2_;_/92




~

74;&%/ /,%4,4%@/(/ ole. \

////// S Aeae w@éz




ESCOLA MEDICO-CIRURGICA DO PORTO

DIRECTOR

0 iLL™ E EXC.™ SNR. CONSELHEIRO, MANGEL MARIA DA COSTA LENE

SECRETARIO

0 ILL.mo E EY.mo SNR. VICENTE URBINO DE FREITAS

CORPO CATHEDRATICO

LENTES CATHEDRATICOS

08 ILL.™% g gxg,M0s gypg,
1.2 Cadeira—Anatomia deseri-

ptivaegeral . , . . ... Jolio Pereira Dias Lebre.
2.2 Cadeira — Physiologia . .  Antonio d’Azevedo Maia,
8.% Cadeira — Historia natural
dos medicamentos, Materia
medica . . ., ., . . . . Dr. José Carlos Lopes.
4.% Cadeira—Pathologia exter-
na e therapeutica externa  Antonio Joaquim de Moraes Caldas.
5.2 Cadeira—Medecina opera-
toria . . . ..., ., ... Pedro Augusto Dias, presidente.
6.% Cadeira — Partos molestias
das mulheres de parto e dos .
recem-nageidos . ., , , . Dr. Agostinho Antonio do Souto,
7.2 Cadeira—Pathologia inter- .
na — Therapeutica interna  Antonio d'Oliveira Monteiro.
8.% Cadeira—Clinica medica . Manoel Rodrigues da Silva Pinto,
9.2 Cadeira — Clinica cirurgica  ®duardo Pereira Pimenta.
10.* Cadeira — Anatomia patho-
logiea . ... ...... Manool de Jesus Antunes Lemos.
11,2 Cadeira — Medicina legal,
hygiene privada e publica
e toxicologia geral . . . .  Dr, José F. Ayres de Gouveia Osorio.
12,2 Cadeira — Pathologia ge-
ral, semeiologia e historia
medica. . . . ... ., . Ilidio Ayres Pereira do Valle.
Pharmaeia . . . ., ... .. Vaga
|

LENTES JUBILADOS

- . Dr. José Pereira Rels.
Secgio medica. . . . . .. . { José d'Andrade Gramacho.

Antonio Bernardino d'Almeida,
Secgio cirurgica . . . . . . .] Luiz Pereira da Fonseca.

Conselheiro Manoel M. da Costa Leite.

LENTES SUBSTITUTOS

- . Vicente Urbino de Freitas.
Secgdo medica . . .. . .. < Miguel Arthur da Costa Santos.

. . Augusto Henrique d’Almeida Brandio,
Secglo cirargioa. . . . . . '{ Ricardo d'Almeida Jorge,

LENTE DEMONSTRADOR
Seeqfio cirurglea. . . .. ., . . Candido Augusto Correia de Pinho.




A Escola ndo responde pelas doutrinas expendidas na dis-
sertacio e enunciadas nas proposigoes.

(REGULAMENTO DA EsoéLa de 23 de abril de 1840, art. 155).




A MEMORIA




A MEMORIA
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A MINMA MAE

Nao sei a qual de vis mais deva pertencer este meu wltimo
trabalho escolar, que a lei exige para me reconhecer como me-
dico: se d mie que me foi anjo tutelar da infancia, por entre
as tristezas d'uma viuvez prematura, se aos tios, que me fo
ram unico pai, e hoje sito 0s meus primeiros amigos.

Reuno-vos na mesma pagina por isso, e porque era impos-
sivel separar os nomes d’'aquelles a quem tudo devo.

Se é insignificante o valor da offerenda é profundo e gran-
de 0 reconhecimento de quem aqui vem agradecer-vos tanlo
amor ¢ tanta proteccdo.

Acceitae pois este mew humilde trabalho, nio pelo que vale,
mas pelo que significa. E wm verdadeiro testemunho d’amor e
gratidao que vos consagra o v0sso

FILHO E SOBRINHO

FJosé de Mattos Viegas.




/X MEU ]RMI&Q

Offerecendo-te este meu trabalho tenho em
vista apenas duas coisas: estreitar mais, se é
possivel, os lagos de amisade que nos Sizeram
sempre companheiros inseparaveis dos brin-
quedos de creanca, das lides do estudo e d’ou-
tras coisas mais que poucas saudades nos dei-
xaram; e saldar contas comtigo pelos traba-
thos a que te sujeitaste durante esta ausencia
de sete annos, interrompida apenas pelos cur-
tos intervallos do estudo, chamados ferias, e
sem 0s quaes certamente eu ndo teria conse-
guido a posigdo que vou ter.

Para pagar tanto bem sei que é pequena
a offerta; ainda assim tem um grande mere-
cimento: é a expressio sincera da amisade
que te consagra o

TEU 1RMXO

/Zde’ o Mattss Hegaa,




A MEU TIO

JOAQUIN VIEGAS DE MATTOS

Como prova de indelevel reconhecimento

A MINHAS IRMAS

YIRGINIA DE }VXATTos YIEGAS

E

731y .
j{{[mm DE E@ATTOS @glE‘GAS

Amisade sincera.




AO SEU PRESIDENTE

0 1.7 ¢ Br.™ Sur,

PEDRO AUGUSTO DIAS

DIGNISSIMO LENTE DA 5.° CADEIRA NA ESCOLA MEDICO-CIRURGICA DO PORTO

Em testemunho de reconhecimento infindo
que lhe consagra;
Como preito d elevagdo dos seus dotes intellectuaes
e como prova de respeito e consideracdo

OFF,

Fosé de Mattos Viegas.




ANTONIO JOAQUIM DE MORAES CALDAS

Lente proprietario da 4.* cadeira na Escola Medico-Cirurgica do Porto

Fualtaria ao mais sagrado dos deveres, se,
€o terminar 0 meuw curso, esquecesse o nome
d’aquelle que tantos favores me dispensou du-
rante o meu tirocinio escolar.

Nao ¢é pelo merecimento do trabalho, que,
bem seci, ¢é insignificante, mas simplesmente
para lhe manifestar o meu eterno reconheci-
mento, que me lembro do nome de V. Ex.®
para lhe offerecer este mesquinho fructo d’al-
gumas horas de estudo.

Aceite-o V. Ex.* em pagamento d’uma di-
vida sagrada e ficard satisfeita a vontade do




AO ILLmo I§ EX.mo SNR.

EDUARDO PEREIRA PIMENTA

LENTE DA 9." CADEIRA NA ESCOLA MEDICO-GIRURGICA DG PORTO

Em testemunlho .
de profundo reconhecimento e vespeitosa consideragio

OFF.
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Francisco Coelho de Mattos Fragoso,
+D. Maria Amelia de Bessa Fragoso,

| Antonio Bessa Leite,

D. Rosa Albertina de Bessa Andrade.

Como prova de indelevel reconhecimente

OFF.

/ae’ de Mattos %%4.




A0S MEUS CONDISCIPULOS

E ESPECIALMENTE A

Joao julio HAlves Vieira Barbosa,

FJoaquim HAugusto de Mattos,
Fugenio Hugusto Perdigao,
HAntonio Martins de Sousa Lima.

OFF.

J. de Mattos Viegas.




A TODOS 0S MEUS PARENTES

E PARTICULARMENTE A

Maximino José de EMattos Carvalho.

Joaquim José Lopes de Mattos Viegas,
AOS SEUS COMPANHEIROS DE CASA

Como sigeal de amisade, recordagio e saudade

. orr. ‘

Fosé de Mattos Viegas. ‘
1

l




HISTORIA, CARAGTERES, MODO DE PREPARAGAQ

E
NOGOES CHIMICAS

DA

CONICIN A

Si desint vires tan-
dem laudanda volun-

tas. o
Ovidio.

A planta que fornece a conicina é a grande cicuta
conium maculatum da tribu das cicutareaceas e da fa-
milia das umbeliferas virosas.

A descoberta da conicina e a sua entrada no arse-
nal therapeutico data d’ha muito pouco tempo.

"0 alcaloide do conium maculatum, que imprime 3
grande cicuta a inergia dos seus effeitos toxicos, esca-
pou durante muito tempo 4 investigagdo dos chimicos
mais distinctos, emquanto os trabalhos importantes de

. Brandes, Giessecke, Geiger, Crysthison e outros ndo vie-

ram demonstrar a sua existencia, e dar-nos a sua his-
foria.

As numerosas discussdes a que o emprego da ci-
cuta tinha dado logar, e as questdes, que a elle se re-
feriam, ndo podiam enconlrar epocha mais propria pa-
ra serem ilucidadas do que aquella, em que os sabios




mais distinctos, auxiliados pelos progressos da chimi-
ca organica, procuravam com actividade os prmcnplos
aclivos de muitas plantas medicamenlosas.

Desde essa epocha os alcaloides vegetaes comegam
a ser conhecidos: Serfurner descobre a morphina em
1818. Pelletier e Caventow isolam a quinina em 1820,
e a cafeina em 1821: Desfosses a solamina em 1821,
etc., elc.

0 impulso tinha sido dado, e a grande cicuta nao
podia escapar a febre ardente da descoberta dos alca-
loides, dos principios activos: para ella, como para a
maior parte das plantas empregadas em medicina, abriu-
se uma nova hera, e o estudo da cicuta, estacionario
por bastante tempo, foi de novo emprehendido.

Brandes, que ja em 1319 tinha descoberto a aco-
nitina, foi quem primeiro julgou ter encontrado em
1826 nas sementes da grande cicuta um priocipio par-
ticular alcalino, ao qual elle deu o nome de cicutina,
segundo M. M. Devaye Guilliermond * ou conina segun-
do Ticyakian 2,

Um anno mais tarde em 1827 Giessecke, seguindo
os passos de Brandes, repetindo as svas experiencias,
€ enriquecendo-as de analyses mais precisas, torna evi-
-dente a existencia do alcaloide do conium maculatum
distillando as sementes da planta fresca com cal, ma-
gnesia ou potassa caustica e agua. Elle obteve por es-

1 Recherches nouvelles sur le principe actif de la cigué
(1853).

% Etude experimentale et clinique sur la conine et ses sels
(1878).




te processo um producto alcalino, d’um cheiro viroso
penetrante, e de cor amarella, a que deu o nome de
conina.

Alguns annos depois em 1832 Geiger, professor da’

Universidade de Heilderberg, seguindo o processo de
Giessecke, isolou tambem das sementes frescas da gran-
de cicuta a mesma substancia activa, o alcaloide, e re-
conheceu que as propriedades toxicas da cicuta eram
devidas a presenga d’'uma base alcalina, organica e
volatil, a que deu o nome de cicutina. Fez notar que
este alcaloide se alterava facilmente, que a conicina
existente no extracto da cicuta se alterava em muito
poucs tempo, de modo que no fim de seis semanas,
em vez d’um extracto activo, tinhamos um, desprovi-
do de acgdo, e finalmente, que a conicina 50 existia na
planta fresca, por isso mesmo que 2 tinha procurado
muitas vezes nas sementes seccas sem a poder encon-
trar.

Teremos occasido de dizer mais adiante em que
partes da planta ella se encontra em maior quantida-
de, mas ndo deixaremos de dizer por agora, que ella
existe tambem nas sementes seccas. Geiger mesmo
confessou mais tarde, que as sementes do contum ma-
culatum conservavam por muito tempo o principio
activo, por isso mesmo que elle tinha encontrado coni-
cina em sementes d’ha 16 annos.

Finalmente M. Deschamps em 1834, M. M. Planche
e Boutron—Charlard em 1836 e Christison de Hedin-
burgo no mesmo anno, seguindo 0s passos dos seus
predecessores, e retomando 0s estudos comegados por
elles, extrahiram da grande cicuta o mesmo principio
aclivo e com as mesmas propriedades, que o de Gies-

e



secke, a quem rigorosamente cabe a gloria de ler de-
finitivamente isolado o alcaloide do conium macula-
tum.

Todas as partes da grande cicuta conteem alcaloi-
de, mas nem fodas na mesma propor¢do. As mais ricas
em conicina sdo, as sumidades proximo da florescen-
cia, ou as sementes antes da completa maturagdo.

E na occasizo do sea completo desenvolvimento,
quando a planta estd prestes a florir, que as sumida-
des conteem maior quantidade de conicina, e que o
principio € mais bem elaborado: mais tarde desappa-
rece d’elias, e vem fixar-se nas sementes, onde se en-
contra em grande quantidade, principalmente antes da
suna completa maturagdo; desenvolve-se na flor e o seu
recepltaculo é a semente,

No resto da planta, em qualquer outra parte, ella
varia em quantidade e actividade segundo um sem nu-
mero de circumstancias. Ha mais ainda: ndo s6 a co-
nicina abunda nas sementes, mas tambem ahi se en-
contra por assim dizer n’um estado mais regular, e
como que concentrada, parecendo assim que é desti-
nada a prezidir ao phenomeno da fructificacdo. B que
& natureza, tendo em vista a reproducgdo, quiz que a
semente fosse cercada de agentes conservadores, e a
conicina, que a acompanha, nio pOdla escapar-se a sua
influencia.

E portanto das sementes que nos devemos servir
para a sua extracgdo, é n’ellas que a devemos procu-
rar para os usos medicos.

A preparagdo da conicina, manobra muito difficil e
incerta, ndo & rigorosamente da nossa compelencia: a
nos bastar-nos-hia saber quaes os meios de que pode-




mos e devemos langar mao para reconhecer a sua pu-
reza; ainda assim, para ndo passar completamente em
silencio este ponto, pedirei ao trabalho M. Tiryakian o
seguinte extracto sobre o modo de preparagao do al-
caloide do conium maculatum.

Diz elle: «On obtient la conine en troitant les se-
mences contusdes par un alcali, et en distillant la mas-
se en présence de Ueaw; le produit de la distillation
est evaporé en consistence sirupeuse, puis satwré par
Pacide sulfurique. L'huile volatile de cigue, qui passe
& la distillation avec I'alcalvide s'évapore pendant la
concentration du liquide. Le sulfate de conine, ainst
oblenw, est melangé & du sulfate d’ammoniaque qui
s'est formé pendant la preparation. Ce dernier sel élant
insoluble dane Ualcool absolu et dans Ualcool éthéré,
il est fucile, aw moyen de ces vehicules, de separer le
sulfate de conine. On filtre e on retire, par distillation
Ualcool empluyé; on sature Uacide sulfurique par une
solution de potasse concentrée. On reprend la conine
par U'éther et on obtient un hydrate de conine dont on
separe U'eaw par une niawvelle distillation sur dw chlo-
rure de calcium. La conine winsi obtenue, est redistil-
lée dans le vide ow duns un gaz inerte (hyirogene).
L’alcaloide est alurs chimiquement pure.»

Disse ha pouco, que, mais do que o modo de pre-
para¢do, nos devia imporlar o conhecimento dos dif-
ferenles meios ao nosso alcance para reconhecer a pu-
reza da conicina, e realmente assim é, mas confesso
que ndo enconirei em parte alguma um ao menos.
Ainda assim 4 falta d’outro, que por ventura haja, e
que eu ignore, ou que seja mesmo mais simples, po-
demos langar mio do processo de preparagdo do brom-
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mydrato de conicina para reconhecer a pureza do alca-
loide da grande cicuta; sendo vejamos.

Mourrut, expondo a maneira como prepara o bro-
mhydrato de conicina diz assim: «On fait passer dons
la masse de Ualcaloide un courant de gaz bromhydri-
que obtenw par la decomposition dw bromure de phos-
phoré en presence de Ueaw. Si la conine est pure on
obtient de suite des crystaux incolores qui repris
por Ueaw donneut un produit irreprochable. Si on a
opéré sur la conine du commerce, on remarque, lors-
que Ualcaloide est saturé por [lacide, que la masse
crystalling est souillée d'un liquide oleagineux brun
noirdtre, gni par le repos se rassemble aw fond dw bal-
lon et on pewt le recucillir en partie».

Sendo assim, podemos servir-nos d’este processo
para avaliar da pureza ou impureza do alcaloide do
contum maculatem.

No estado de pureza a conicina apresenta-se sob a
forma d’um liquido limpido, d’aspecto oleaginoso, mo-
vel, mais leve do que a agua, d’'uma densidade egual
a 0,878. O cheiro, forte e penetrante extremamente
desagradavel, a ponlto de produzir vertigens, quando
por muito tempo respirado, assimelha-se bastante ao
das urinas de rato; o sabdr, acre e amargo, & analo-
go ao do sabdo (Gazaubon) ou ao do tabaco (Gubler).

Exposto ao ar desenvolve vapores, que provocam a

secregdo das lagrimas.

E pouco soluvel na agua, que o dissolve apenas
na proporgao de 1/5 do seu peso & temperalura ordi-
naria, perturbando-se logo a solugdo pelo aguecimento
do liquido. O alcool dissolve-o em todas as propor¢des,
e pode junctar-se-lhe agua sem precipitar o alcaloide,




o que facilita certamente o sen emprego therapeuti-
co. Menos soluvel no ether, que dissolve apenas 1/6
do seu peso, é muito soluvel ao conirario, no petroleo,
na benzina, no chloroformio e nos oleos fixos e essen-
ciaes. I por seu turno vm dissolvente, do enxofre, do
phosphoro, do chloréto de prata e do ammoniaco.

A conicina é muito instavel; altera-se por isso fa-
cilmente sob a influencia do ar atmospherico, transfor-
mando-se em uma materia resinoide de cor escura, e
dando origem ao ammoniaco.

K volalil; assim uma gota langada sobre um boca-
do de papel produz uma mancha oleosa, que presiste
por muito tempo & temperatura ordinaria, mas que
desapparece logo que se aquega o fragmento do papel :
se o alcaloide ndo fOr puro ficard no papel uma nodoa
escura.

Ao ar livre, e a uma temperatura visinha do seu
ponto de ebullicdo, pode inflamar-se e arder com uma
chama fuliginosa. Este poato de ebulligio é variavel e
dependente da densidade. Christison fixa-o a 136°:
Ortigora a 212°: Geiger a 150°: Brigth a 180° e Mour-
rat a 190°.

Coagula a albumina, e pode combinar-se com a
agua na propor¢do de 1/%4 do seu peso para formar
um hydrato fixo, que s6 é decomponivel destillando-o
em presenga d’um sal avido d’agua. I uma base iner-
gica, capaz de expulsar o ammoniaco das suas combi-
nacOes. Tractada pelos acidos concentrados, a conicina
é destruida. Precipita o oxido de prata do seu nitrato,
e o precipitado é soluvel n'um excesso de reagente.

Actudndo sobre o sulfato de cobre d4 um precipita-
do pouco soluvel no alcool e no ether.
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0s oxidantes inergicos, taes como o acido azotico,
0 bi-chromato de potassa misturadoscom o acido sul-
furico, transformam-a em acido butyrico e em ammo-
niaco. i

Mourrut, fazendo actuar a conicina sobre os bro-
metos d’ethyla e de methyla, obteve combinagdes de-
finidas, complicadas, cuja importancia é notavel sob o
ponto de vista physiologico, porque a sua presenga no
alcaloide pode fazer variar os resultados.

A conicina tem por formula alomica G887z,

Relativamente 4 constiluicdo d'esta {ormula diver-
gem as opinides. Assim, tendo Wertheim isolado da
conicina a conylena (G814 e provando ao mesmo lem.

po que este radical é diatomico, e havendo Kékulé e

Von-Planta verificado que o iodelo de ethyla podia
subslituir no alcaloide da grande cicuta um gquivalente
de H, concluiram estes chimicos, que este principio
activo ¢ um ammoniaco composto, no qual dois ato-
mos de hydrogenio, sdo substituidos por um radical
diatomico, a conylena, ficando o outro atomo livre.

C81154z = (8111

, ' (
n Az

Observemos entretanto que, apesar de ser possivel
theoricamente, ninguem até hoje pdde conseguir obler
syntheticamente a conicina, fazendo actuar o ammonia-
co sobre o brometo de conylena.

Schiff por seu lado interpreta a formula do seguin-
te modo:

.




CHH?
C8H™Az == CtH71{Az
H

Considera portanto a conicina como um corpo, no _
qual dois atomos de hydrogenio sdo substituidos pelo
radical monoatomico C*H?, radical butyrico.

Dois factos pareceu deporem favoravelmente a res-
peito da theoria de Schiff. O primeiro é, que a acgdo
dos oxidantes sobre a conicina determina a formagio
- d’acido butyrico, que se reconhece facilmente pelo
cheiro: o segundo é que, fazendo actuar o ammoniaco
alcoolico sobre o aldheyde butyrico, obtem-se por uma
serie de operagdes um corpo denominado a conicina
synthetica. ,

Este composto possue é verdade algumas das pro-
priedades do alcaloide do conium maculatum, mas dif-
fere todavia d’elle pela sua solubilidade e poder rota-
torio.

E pois provavel que sejam dois corpos ndo identi-
€0s, mas simplesmente isomericos.

No estado actual da sciencia ndo é possivel pro-
nunciar-mos-nos por uma ou outra das duas theorias
rivaes; o mais rasoavel é concluir com Wurtz, que a
solugao definitiva da questdo depende do conhecimen-
to de novos factos.

A conicina combina-se com diversos acidos para
formar saes bem definidos, mas de estabilidade diffe-
rente. De todos elles o mais fixo é o chlorydrato e o
bromhydrato, obtido pela primeira vez por Mourrut em

*
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1876, mas d’estes dois o mais notavel ¢ o mais digno
pe confianga ¢ o bromhydrato. Nao é hygromelrico; é
muilo pouco sapido, e tem por formula G8[%Az, HBr:
contém 59,5 por 9, do sen peso de alealoide, e o ca-
lor 80 0 dutroe a uma temperalura superlor a 120":
exposlo ao ar ndo se allera.

0 bromhydrato de conicina, obtido pelo processo
de que ja fallamos, apresenla-se sob a [orma de bel-
los crystaes, incolores, inodoros, prismaticos, d’um sa-
bor um pouco amargo, soluveis na agua e no alcool,
¢ pouco soluveis no elher e no chloroformio.

Aquecidos desenvolvem o cheiro do alcaloide da
grande cicota; fundem-se a 100° e volatilizam s¢ a
wna temperatura superior. Sio inalteraveis, de manei-
ra a conservarem-se por muilos annos sem alleracdo,
sem perderem as suas propriedades activas:

iste sal cedendo a sua base aos alcalis permitte
regenerar a conicina que é facil de recolher entio
n’um perfeito estado de pureza.

Taes sdo as propriedades principaes do alcaloide,
que Brandes entreviu pela primeira vez em 1826, e
que Giesseck isolou definilivamente em 1827 repetin-
do as experiencias de Brandes, e cnriquecendo-as de
analyses muls precisas,

Terminaremos este capitulo relativo ao estado chi-
mico da conicina indicando resumidamente os princi-
paes caracteres que podem servir para reconhecer o
alcaloide nas investigagdes medico-legaes.

0 cheiro & caracteristico; basta de persi =6 para
ihe verificar a existencia; dissemos ja que tinha as
maiores analogias com o cheiro exhalado pelas urinas
de rato. Os saes sdo inodores mas desenvolvem o mes-

'
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mo cheiro quando friccionados entre os dedos ou pos-
tos em contacto com um hydrato alcalino.

A conicina da com o chloréto d’ouro um precipita-
do amarello-avermelliado, muito soluvel p’um excesso
de alcaloide.

Ndo & precipitado, como a nicotina, pelo acetato e
sub-acetato de chumbo.

- Coagula a albumina, propriedade que lhe nio ¢
exclusiva, porque pertence tambem & anylina.

Sob a influencia do acido chlorydrico a conicina e
0s seus respectivos saes adquiremn uma cdr vermelha
de purpura, que passa gradualmente ao indigo carre-
gado.

Por ultimo, aquecidos com uma solugio de bichro-
mato de potassa, a conicina e os saes d’este alcaloide
desenvolvem o acido bulyrico.




ACCAO PHYSIOLOGICA

Accdo local. — Posta em contacto immediato com a
derme desnudada, a conicina determina uma irritagdo,
que se traduz por uma dor intensa, acompanhada d’u-
ma sensacdo identica 4 que se experimenta quando,
sobre um ponto qualquer da superficie do corpo, se
applica um ferro em braza, ou se deixam cair por inad-
verlencia algumas gottas d’agua em ebullicdo, ou de
qualquer liquido corrozivo. :

A duragdo e a infensidade d’esta dor ndo sdo pro-
porcionaes ao tempo, durante o qual o alcaloide do
conium maculatum permanece em contaclo com o3
tecidos, nem 4 quantidade da substancia activa empre-
gada, como claramente o prova o seguinte lacto ob-
servado por Tiryakian.

Este experimentador tendo deixado, por descuido,
escorregar um pouco de conicina ao longo do dorso




d’uma das mos, cuja epiderme apresentava numero-
sas fendas, sentin uma dér viva, que ndo tardou a de-
sapparecer. Desejando lirar partido d’este incidente le-
_ vou mais longe a experiencia, estendendo sobre o dor-
so da mesma mao, uma camada uniforme e bastante
espessa do alcaloide do conium maculatum, de modo
a penetrar 0 mais possivel no interior das fendas. Os
lecidos imbebidos assim de substancia activa nao ac-
cusaram apesar d’isso a menor sensibilidade.

Este resultado ndo se pdode explicar satisfactoria-
mente, sendo admittindo, que a conicina caulerizou,
com a primeira applicagdo, os tecidos com que esteve
em contacto, destruindo a0 mesmo tempo as fibras ner-
vosas sensitivas. ‘

Assim comprehende-se bem que aquella regido do
membro superior, tornada inerte pela primeira appli-
cacdo, se fornasse incapaz de se ressentir d’'uma se-
gunda dose; e esla explicacdo é tanto mais provavel,
quanto a acgdo local da conicina ¢é sufficientemente
inergica para provocar extensos esphacelos, a partir
do ponto do organismo em que ella se injectar.

Todas as experiencias, sem excepgao d’uma unica,
que nos animaes fizeram Martin-Damourette e Pelvet,
Tuloup e Tiryakian confirmam esta acgdo local do al-
caloide do conium maculatum.

Com effeito a injecgdo d’esta substancia no tecido
cellular subcutaneo determina a principio uma cons-
tante agitagdo nos animaes, que chegam muitas vezes
a fazer esforgos desesperados para se subtrahirem &
operagao.

Os caes, apenas postos em liberdade, lambem in-
cessantemente o ponto picado para a introducgao do
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liquido irritante, e isto certamenle com o fim unico de
extrahir pela sucgdo a substancia injectada, e de se
subtrahirem assim as doéres por ella provocadas.

A dor revelada por estes signaes exteriores succe-
de em breve a impotencia dos movimentos. Supponha-
mos que é n'um membro que a injecgdo se praticou:
esse membro conservar-se-ha na semi-flexan, e o ani-
mal ou progredira coxeando, ou a parte penderd iner-
te, flacida, e rastejard entdo pelo solo sem tomar par-
le nos movimentos da iocomogdo, imprimindo as ve-
zes, a marcha uma direcgdo -extravagante. Assim é
que o animal descreve, em volta do membro immobi-
lisado, um arco de circulo d’nma extensdao variavel.

Todos estes factos provam que a acgdo local da
conicina nfo se limita ao ponto posto experimental-
mente em contacto immediato com o agenle activo:
estende-se de camada em camada, por impregnagdo ou
diffuzdo, e propaga-se a distancias, geralmente consi-
deraveis. Provam tambem que o alcaloide leva o seu
poder deslructivo ou desorganisador local a ponto de
abolir as propriedades que normalmenie caraclerisam
0s tecidos em que foi inoculado.

Mas, perguntar-se-ha: a anesthesia produzida, ¢ a
perda de contractilidade muscular, phenomenos que
constantemente se observam apoz a applicacdo topica
da conicina, como se vé das experiencias citadas, se-
rio na realidade independentes da absorpgdo d’este
principio toxico?

Pronunciamo-nos pela affirmativa ; sdo effeclivamen-
te independentes da absorpgdo; mas isto s nao basta ;
é precizo estabelecer, por experiencias directas, a ver-
dade d’esta assergdo tdo cathegorica.
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Langando sobre o coragdo d’uma rd uma gotta de
conicina, nota-se, que o centro de impulsio sanguinea
suspende as suas contracgdes em systole.

Este facto, muitas vezes verificado, é ja uma pre-
sumpgdo em favor do que affirmamos ha pouco: a se-
guinte experiencia porém a favor da independencia da
absorpgdo, é completamente decisiva.

Practique-se uma incizdo, ou introduza-se, por in-
jecgdo na pelle da coxa direita d’'uma rd uma gotta de
conicina bem purificada, e decorridos alguns minutos
interrogue-se com o apparelho de du Bois-Reymond,
que fornece torrentes induzidas muito fracas, a contra-
ctiolidade muscular: observaremos que os musculos,
electrisados directamcnte, ou atravez da pelle, obede-
cem ao estimulo contraindo-se por toda a parte, 4
excepcao dos do membro direito posterior, onde a fa-
culdade contractil, diminuida em cerfos pontos, se ex-
linguia completamente na visinhanga da ferida, ou an-
tes, da parte em que se fez a introducgdo do principio
activo.

As observagdes de Martin-Damourette e de Pelvet
confirmam este resultado experimental.

Com effeito estes ohservadores, submettendo ao
exame microscopico os muscuolos, que tinham recebido
a ac¢do directa do alcaloide do conium maculatum,
viram as fibras muscnlares rompidas e separadas em
fragmentos; a estriacio é geralmente conservada e o
sarcolema respeitado. N’outros casos viram a fibra mus-
cular empallidecer, tornar-se transparcnte, como se
o0 seu contheudo se fundisse, e finalmente algumas vé-
zes observaram, que as fibras perdiam a sua estriagdo
e o sarcolema se contornava em pregas numerosas.
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Estas alteragdes profundas, reveladas pelo micros-
pio, completando a experiencia acima mencionada,
poem fora de duvida, segundo crémos, aquella parte
da proposigio enunciada, que se refere & contracti-
lidade muscular.

Emquanto 4 aboligdo da sensibilidade local, produ-
zida pelo alcaloide do coniwm maculatum, basta o facto
seguinte, narrado por Gubler, para o evidenciar.

Fste medico distincto prescreveu a uma senhora,
affectada d’um carcinoma hepatico, cicuta para uso in-
terno, e fricgGes sobre o ventre com balsamo de coni-
cina. A doente, que dava a si mesma eslas fricgdes,
notou, passados alguns dias, que os dedos indicador e
medio damao direita, de que se servia para aquella ope-
ragdo, se tornavam pallidos e insensiveis e resolveu
entdo dar as fricgdes com a mao esquerda calgada
d’uma luva, porém a mesma pallidez e anesthezia se
manifestou nos dedos correspondentes da segunda mio.

«En sorte que, conclue Gubler, la demonsiration
devenait evidente, et on ne powvait douter de Ueffet
anesthesique local du bawme de conicine. Sewls les doi-
gts que toucherent le bawme furent anesthésiés. Et
notons qu'il ne se agissait pas d'une femme nerveuse
ow impressionable d Vexes. X... est d'un caractére trés-
calme, 6t elle o depassé la periode de la ménopause,»

A observagdo de Martin-Damourette e de Pelvet jus-

-tificam o resullado d’esta experiencia.

Estes experimentadores fazendo a analyse micros-
copica dos nervos influenciados pela conicina, acharam
uma desorganisagdo completa d’estes orgdos.

Do mesmo modo que para a contractilidade mus-
cular, julgamos que a experiencia de Gubler, comple-
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tada pelas alteragOes reveladas ao microscopio, é bas-
tante para pormos fora de duvida a segunda parle da
proposigéo, ha pouco enunciada, que diz respeito 4 abo-
licdo da sensibilidade. .

Do que acabamos de dizer é facil o deduzir & im-
portancia clinica da acg¢do local da conicina.

E esta acgdo, scientificamente averiguada hoje, que
justifica e legitima o emprego tdo frequente das pre-
paragbes de cicuta feito pelos antigos empyricamente,
e racionalmente pelos modernos, para combaler o ele-
mento dor nas ulceragdes de diversa natureza, nomea-
damente nas ulceragdes cancerosas.

£ ainda a esta acgdo que podemos e devemos re-
ferir a utilidade da conicina nas nevralgias, principal-
menle quando sdo acompanhadas de movimentos con-
vulsivos; o Llic doloroso da face, por exemplo.

Finalmente, a cura dos rheumatismos, dos pruridos
e outras hypersthesias reconhece evidenltemenle por
causa, dizem Martin-Damourelte e Pelvet, a anesthesia
local tdo rapida e tdo promptamente produzida pelo
principio activo do Conium maculatum.

Este alcaloide possue por conmseguinte uma acgio
destructiva e caustica, analgeziante e antispasmodica.
Convem todavia fazer uma observagdo de grande al-
calce pratico, & vem a ser: que se a conicina, empre-
gada como topico, offerece vantagens preciosas, nao as
offerece quando empregada em injeccio subculanea.
Introduzida por este processo no tecido cellular,"a coni-
cina, mesmo em solugdo pouco concentrada, determi-

‘na constantemente largas e profundas ulceragdes que

resultam da quéda das escharas, que se formam em
volta do ponto picado. L para evitar estes inconve-
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nientes, que em therapeutica se ndo deve applicar
aquelle agente pelo methodo hypodermico; a via es-
tomacal é preferivel, como adiante teremos occasido de’
vér.

Accdo geral. — A Effeitos toxicos. — N'esta parte,
a mais essencial do nosso trabalho, baseando-nos nos
trabathos e resultados experimentaes obtidos por Tu-
loup, Tiryakian, Christison, Guilliermond, Gubler, etc.,
lentaremos demonstrar : '

1.° que a conicina é um vencno sendo ingerida em
doses relativamente consideraveis.

2.° que este veneno estd muito longe de possuir a
terrivel energia, que Gubler lhe atlribue, quando a pag.
787 dos seus commentarios therapeuticos de 1874 diz:
«En effet, la cicutine est comparable powr lo violence
aux poisons les plus mewrtriers: Aconitine, Alropine,
Digitaline, Acide prussique. Son exiréme puissance,
encore favorisée par sa volatilité, rapele la subtilité
redoutable des poisons fameux wusités aw seiziéme sie-
cle et dont il suffisait d'impregner une leltre, wun bou-
quet, ow un pair de gunts pour se debarrasser & coup
sur d’un personnage genant ow abhorréy;

3.° que a sua energia toxica varia com a maior-ou
menor pureza do alcaloide do conium maculatum.

4.° que a rapidez e a intensidade dos effeitos de-

‘pende da via que se tiver escolhido para a introduc-

¢do no interior do organismo;

5. que a economia se habitua depressa 4 acg¢@o
d’este principio activo, d’onde a necessidade de aug-
mentar incessante e progressivamente as doses, pira
conseguir effeitos determinados ;

6.° que a conicina ¢ eliminada rapidamente, de mo-+
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do que nao ha que receiar a sua accumulagio no or-
ganismo. o ‘

As duvas primeiras proposi¢Ges apresentadas, ten-
dentes a demonsirar; uma que a conicina é um vene-
no, quando iniroduzida no organismo em doses um
pouco consideraveis, outra que o alcaloide ndo é tao
energico como preteude Gubler, ficardo natural e suf-
ficientemente demonstradas pelo conjuncto de factos
de experiencia, que succintamente vamos expir, para
comprovar a verdade das outras quatro.

Ndo earecendo, portanto, de provas especiaes, va-
mos tentar estabelecer a verdade da terceira proposi-
¢do, isto &, que a pureza ou impureza do principio
aclivo do conium maculatum empregado, exerce
uma influencia dicisiva sobre a maior oz menor beni-

. gnidade dos symptomas da intoxicagdo.

No tecido cellular subcutaneo d’um cio de peso de
7,X500, coberto d’ulceras provenientes d’injecgdes an-
teriores de conicina, injectam-se 70 cenligrammas d’este
alcaloide, ndo purificado, em solugdo hydro-alcoolica.
Depois de decorridos 55 minutos o animal revela algu-
ma inquietagdo; mas decorrido algum tempo mais, ador-
mece d’um somno tdo pouco profundo, e tdo ligeiro, que
desperta a0 menor ruido. Pouco a pouco, porém, o som-
no vai-se tornando cada vez mais profundo, de modo
que o animal, despertando com difficuldade, parece, ao
acordar, completamente indifferente a qualquer barulho
que em torno d’elle se faga, e volta a deitar-se e a fe-
char os olhos quando o arrancam do entorpecimento em
que jazia, obrigando-o a deslocar-se, e a caminhar.

No tecido cellular d’um outro cio vigoroso, que
pesa 10,K764, cujo coragdo pulsa 100 vezes por mi-
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nuto, e no qual se contam vinte movimentos respira-
torios, na mesma unidade de tempo, injeclam-se em
dozes fraccionadas 65 centigrammas de comnicina obti-
da pela decomposi¢do do bromhydrato d’este alcaloide
por uma base d’affinidades energicas, a potassa por
exemplo, e eis o que se observa.

Os primeiros phenomenos apreciaveis sdo: gemidos
e bocejos incessantes, respiragdo anciosa e embaraga-
da, e ao mesmo tempo acompanhada d’um tremdr ge-
ral de todo o corpo, que sobrevem a cada movimento
de inspiragio. Em seguida nota-se que o animal cam-
baleia, tendo necessidade, para nio perder o equilibrio,
de conservar muito affastados um do outro os membros
anteriores. O enfraquecimento muscular revelado por
estes ultimos symptomas, vai augmentando progressi--
vamentd, de maneira que o animal ndo podendo sus-
ter-se de pé, cae, e nao consegue levantar-se, apezar
dos maiores e mais repetidos esforcos, que emprega
para conseguir tal fim. Minutos depois parece dormir,
mas abre os olhos e fita as orelhas ao menor ruido,
que em volla d’elle se faga. K mais um estado de tur-
pir do que um somno verdadeiro e reparador.

A respiragdo continia laboriosa e acelerada com o
algarismo de trinta inspiracdes por minuto, e as pulsa-
¢oes cardiacas, sdo egualmente mais frequentes.

A sensibilidade ndo accusa alteragdo, porque o ani-
mal retira a pata quando se faz actuar sobre ella uma
irritagio mechanica qualquer.

Se exceptuarmos a respiragdo, que diminue de am-
plitude, e que se torna lenta e incompleta, se excep-

tuarmos tambem os tremulos, que diminuem de inten-
sidade, todos os outros symptomas permanecem e con-
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tinuam, taes quaes os acabamos de descrever, até a
morte do animal, que se ndo faz esperar muito, visto
que sobrevem poucas horas depois da administracdo
da substancia toxica. [eita a autopsia acham-se fortes
adherencias da derme aos planos musculares subja-
centes, e ecchymoses no tecido cellular subcutaneo, o
qual se encontra ao mesmo tempo infiltrado, e com
um aspecto similhante ao de geléa. Tudo isto é bem
claro nos logares em que as injecgdes se praticaram,
mas fora d’estas partes tambem se encontram allera-
¢oes: assim é que os pulmdes, principalmente o es-
querdo, os rins, o bordo cortante do figado, as menin-
geos estdo congeslionadas, que os pulmdes e face con-
vexa do figado apresentam largas manchas ecchymoli-
cas, e que os ventriculos esldo repletos de coagulos
negros, que se prolongam para o interior dos" grossos
vasos, que d’elles sahem.

A analyse comparaliva d’estas duas experiencias
prova bem que a conicina pura tem uma acgdo toxica
muito mais poderosa do que a substancia conhecida no
commercio sob aquella denominagdo.

Com effeito ao passo que 70 centrigr. de substan-
cia impura apenas provocaram a appari¢do de sympto-
mas pouco graves n’um cdo, que pezava 7,500 kigr.,
o alcaloide puro, muito pelo contrario, administrado na
doze de 65 centigr., e em dozes fraccionadas, pdde
determinar a morte n’um animal da mesma especie,
que pezava 3 kilos mais, que o que serviu para a pri-
meira experiencia. Esta pois provada, segundo cremos,
a verdade da assergdo que fizemos mais acima relati-
vamente a0 maior ou menor poder toxico do alcaloide
do conium maculatum, comparado com o seu grau
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de pureza. A grande desproporgio, porém, que nos,
dois cazos acima apontados se observa entre og effei-
tos toxicos produzidos, £ as doses de conicina empre-
gada, requer certamente além da impureza do alcaloi-
de um outro factor, como elemento de explicagdo.

Todas as experiencias feitas em animaes demons-
tram com effeilo, que o organismo se habitua com a
maior facilidade & acgdo da conicira: por conseguinte,
pode e deve admittir-se, que, se ndo fosse a toleran-
cia Ja estabelecida, o animal da primeira experiencia,
que resistin, sem manifestar perturbagdes notaveis, a
doze de T0 centigr. ndo teria provavelmente offereci-
do uma t3o grande resislencia, se ndo tivesse sido
previamente submeltido & influencia do principio acti-
vo, administrado em doses menos elevadas.

Esta interpretacdo, considerada apenas como pro-
vavel pelo exame dos factos expostos, adquire o ca-
racter de cerleza, se lhe accrescentarmos, que a ex-
perimentagdo physiologica tem feito reconhecer, que a
injec¢do, com a conicina d’Allemanha ndo purificada,
d’uma dose de 50 centigr. é capaz de produzir n’um
cdo de pezo igual ao que serviu para a primeira ex-
periencia phenomenos identicos, isto é, um ligeiro tre-
mor geral, e um pouco de somnolencia; e comtudo a
differenga das doses é de 20 centigr.

Este resultado experimental, de que acabamos de
langar mio para provar a verdade da 3.* proposigio,
serve tambem para provar a 5.2, que diz respeito &
tolerancia do organismo para o alcaloide do condum
maculatum, quando administrado por algum tempo
em doses ndo progressivas.

Vejamos agora se a via de absorpgdo exerce algu-

-
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ma influencia sobre a intensidade dos symptomas to-
xicos, ou 0 que vem a Ser 0 mesmo, se o agenle phar-

macologico, chamado conicina, é susceptivel, quando

absorvido pelo estomago, de determinar a intoxicacdo,
apezar de administrado em dose inferior aquella, que
se empréga em injecgdo sub-cutanea.

No estomago d’um ¢3o, cujo pulso accusa 120 pul-
sagdes, e que executa 20 movimentos respiratorios por
minuto, introduzam-se por intermedio d’uma sonda
esophagiana 50 centigr. de conicina, obtida pela de-
composigdo do bromhydrato, ¢ portanto no estado com-
pleto de pureza.

Decorridos 20 minutos pouco mais ou menos vé-se
0 animal cambalear como se estivesse ebrio, e desviar
os membros anteriores para augmentar a baze de sus-
tentagio. Algum tempo depois o animal ndo se pode
ainda assim conservar de pé, cae e sO com muito es-
forco e difficuldade consegue levantar-se.

Observa-se tambem agitagdo convulsiva geral a ca~

da movimento de respiragdo. A excito-motricidade exa-
gera-se consideravelmente, porque a mais pequena im-
pressdo produzida na pelle do animal provoca um es-
tremecimento immediato. As maxilas abrem-se e fe-
cham-se alternadamente com ruido: ouvem-se 0s es-
talidos dos dentes batendo uns contra os outros.

A respiragdo é igualmente incompleta como a que
se observa n’um animal da mesma especie depois d’uma
corrida violenta: a circulagdo é frequente.

'+ Bm seguida a este cortejo symptomatico o animal
enira em. uma nova phase. Acha-se deitado sobre o
ventre, preso d’'um turpdr pronunciado. A vista pare-
ce perturbada, porque ndo procura evitar o dedo diri-
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gido sobre a cornea: so pestaneja quando o dédo che-
ga ao contacto das palpebras ou d’aquella membrana
transparente. As excilagdes ndo provocam estremeci-
mentos tao fortes e a0 generalisados como no princi-
pio da experiencia.

A respiragdo e a circulagdo diminue de frequencia.

O restabelecimento tem finalmente logar: no fim d’'um
tempo mais ou menos longo, mas que se ndo paode pre-

cizar, tudo volta ao estado normal. .

Injectando nas veias 30 ceantigr. do alcaloide do
contum maculatuwm notam-se as mesmas perturbagdes,
que acabamos de assignalar no caso de introducgdo no
estomago, com a differenga de que a sua apparicdo é
ainda mais rapida. Ndo vale pois a pena insistir mais
sobre este ponto, e desde ja podemos eoncluir, que
em igualdade de circumstancias, a intensidade e rapi-
dez dos effeitos toxicos estdo sobretudo em relagio
com a plenitude e rapidez da absorpgdo do veneno.
Parece 4 primeira vista que os factos apontados nas
experiencias precedenles, e a conclusdo que acabamos
“de inunciar, se excluem reciprocamente, por isso mes-
mo que todos sabem, que as substancias toxicas sio
mais rapidamente absorvidas, quando administradas

por via hypodermica, do que pela via estomacal, O -

paradoxo porém ¢é facil de resolver.

Se a conicina faz excep¢do & maioria dos venenos,
6 porque, como j& tivemos occasido de dizer, ella al-
tera, em applicagdo topica, o tecido cellular, tornan-
do-o improprio para a absorpgdo. A mucosa gastrica é
-a0 contrario protegida pelo muco e succo gastrico con-
ira a acgdo irritante e mesmo destructiva da conicina,
€ offerece além d’isto & absorpgdo uma superficie bas-
*
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tante extensa, para que ella se possa effectuar com
energia.

Pelo que diz respeito 4 eliminagio rapida do prin-
cipio activo da cicuta s6 diremos, que 0 prompto res-
tabelecimenio dos individuos e dos animaes intoxicados
com uma dose de principio activo insufficiente para
determinar a morte, basta para a por fora de duvida.

Os emonctorios por onde aquella eliminagado se
opera s3o para uns, oS rins; para oulros, 0s pul-
moes.

Apezar das investigagdes as mais methodicas e as
mais minuciosas, Harly ndo conseguiu demonsirar a
presenca da conicina no producto da excregdo renal,
o0 que o leva a acreditar que o alcaloide se destroi na
economia antes de chegar aos emunctorios. Esta opi-
niio & tanto mais plauzivel quanto nés sabemos com
que facilidade se transforma o principio activo da ci-
cuta.

Gubler & de parecer, que a eliminagdo se deve fa-
zer pelas vias respiratorias, succedendo n’este caso o
mesmo que acontece com a quasi totalidade dos cor~
pos volateis.

8eja como for, esta questdo tem um interesse mui-
to secundario e, visto nada haver de positivo, enten-
demos que o melhor é ndo nos demorarmos com ella,
e deixarmos ao tempo o resolvel-a.

Terminaremos esta seccdo particular do nosso- tra-
balho relativamente ao envenenamento pela conicina
resumindo todo o cortejo symptomatico, tal qual resul-
ta das experiencias indicadas, e dispondo-o methodi-
camente em phases ou periodos, cuja successio a major
parte dos pharmacologistas consideram e reconhecem
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como constante. K um meio de menomonizar, de sur-
prehender as relagGes que ligam entre si phenomenos,
4 primeira vista disparatados, e de nos preparar para
a interpertagdo a mais racional possivel, que estes de~
vem receber.

0 estado morbido chamado cicutismo dividil-o-he-
mos ety tres phazes ou periodos, como fazem Tirya-
kian ! e Gubler 2. ,

O-primeiro periodo é caracterisado por um pouco
de abatimento e tristeza, pelo enfraquecimento consi-
deravel do poder muscular, enfraquecimento que che-
ga até 4 paralysia completa, e pela impotencia abso-
lucta dos movimentos, sobrevindo ao mesmo tempo
tremulos geraes, que coincidem com as inspiragdes.

No segundo periodo estes tremulos tornam-se cada
vez mais violentos, a respiragdo torna-se frequente,
incompleta, e acha-se notavelmente difficultada : existe
anciedade precordial sem aceleragdo do pulso, segun-
do uns, com augmento de numero de pulsagdes, se-
gundo outros: a excito-motricidade exalta-se, porque
os movimentos reflexos executam-se com mais vivaci-
dade, do gue no estado normal.

" No terceiro periodo finalmente ha collapso, reve-
lado por uma prostragdo crescente, enfraquecimento
gradual da agitacdo convulsiva, resolugdo das forcas,
e mais tarde paresia e mesmo paralysia verdadeira,
principiando pelos musculos voluntarios, e acabande
pelos da vida organica. Desapparece a irritabilidade

1 Loe. cit.
2 Loc, cit.
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reflexa; o numero dos movimentos respiratorios e dag
contracgOes cardiacas diminue; ha perturbagbes re-
naes, cyanase, arrefecimento geral, coma profundo,
todos os signaes em summa da asphyxia ultima.

B. -—Effeitos em doses therapeuticas.— Bem de-
sejavamos nos dar ao estudo dos symptomas geraes
determinados pela administragdo da conicina em doses
therapeuticas o maior desenvolvimento possivel, mas
infelizmente, como observa Gubler, o estudo clinico

d’estes sympiomas apresenta ainda um grande numero

de lacunas, que a experimentagdo nos animaes ndo
p6de prehencher.

A acgdo diffusa das doses fracas, é obscura, fugaz,

" e a analyse delicada dos phenomenos do cicutismo li-
geiro ndo foi ainda feita com o cuidado, que era para
desejar n’um assumpto de tanta magnitude.

sEm geral os therapeutas, contentando-se em referir
os bons ou maus resultados colhidos na sua pratica
medica do tratamento cicutado instituido para debellar
este ou aquelle estado morbido, deixam na sombra o
principal e esquecem-se de estudar de perto os effei-
tos physiologicos do principio activo da cicuta, preli-
minar todavia indispensavel para a racionalisagio do
seu emprego.

Este descuido, para ndo dizer desleixo, coaduna-se
‘bem pouco com a importancia, quasi sempre um pou-
co exagerada, que dispensam ao medicamento. Os vi-
visectores, esses contribuem com um contingente li-
mitado, quasi insignificante, para a elucidagdo do ci-
cutismo ligeiro, porquanto o cicutismo, que descrevem,
excede ja os limites therapeuticos, para entrar no do-
minio da toxicologia. Nem isto nos deve admirar, por-
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que as circumstancias muito especiaes em que operam
permitte-lhes, quando muito, discernir as desordens
mais apparentes, e por isso mesmo mais grosseiras,
produzidas pelas doses mais elevadas, ou menos mas-
sicas. Pelo que fica dilo vé-se que é a carencia de da-
dos, e ndo a falta de vontade, que nos obriga a ser
breve. Exponhamos todavia o pouco que podemos res-
pigar folheando os livros que se occupam da materia.

Os primeiros indicios do ciculismo que, John Har- -

ly estudou em si, e em outros individuos, consistem
n’uma sensacio de languidez e indolencia, que sobre-
vem meia a tres quartos d’hora depois da ingestdo da
dose efficaz. A principio ha simples repugnancia pelo
exercicio, a qual ndo tarda a couverter-se em difficul-
dade, ¢ por ultimo em impossibilidade completa. A
marcha, incerta no comego, torna-se em breve vacil-
lante ; os joelhos sentem-se curvar e as pernas pare-
ce quererem ceder ao pezo do corpo. Experimenta-
se a0 mesmo tempo pezo nos olhos, e perturbagdes na
vizdo, perturbagdes que augmentam momentaneamen-
te a cada movimento do globo para fixar um novo
objecto. Depois dilatam-se as pupillas, as palpebras fe-
cham-se, mau grado os exforgos do paciente, como se
uma forga occulta e irresistivel as pregasse uma contra
a outra. A medida que todo o organismo parece assim
dispOr-se para o somno o espirito vela, conservando
toda a sua lucidez. N3o ha alteracdo de sensibilidade,
a ndo ser algumas vezes uma leve analgesia do tacto.

Decorrida uma hora, o entorpecimento mutor dissi-
pa-se, e tudo volia ao estado primitivo. :

Se a dose augmenta notam-se vertigens, ancieda-
de, movimentos respiratorios mais frequentes, pallidez
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peripherica com pequena elevagdo da tensdo vascular,
e as pupillas contrahidas. A sensibilidade, apparente-
mente exaltada, acha-se provavelmente diminuida. Ha
resolucdo muscular, com augmento de diurese aquosa,
e frequencia de micgdes.

Levando a intoxicagdo mais longe, augmentando
mais a dose, apparece uma verdadeira ataxia das func-
¢0es medullares.

Mas, n@o ha necessidade de continuar a descripgio,
attendendo a que o resto da scena morbida é simi-
lhante a4 que foi apontada e exposta no [im do paragra-
pho, que tracta dos effeitos toxicos do alcaloide do
conium maculatum, onde se veem mesmo figurar al-
guns symptomas, comprehendidos ja na descripgdo suc-
cinta que acabamos de fazer. Esta coincidencia de phe-
nomenalidade morbida no homem e nos animaes garan-
te a exactiddo dos factos, sobre que tem de assentar
as nossas consideragdes theoricas.

Como nido convem omittir opinido alguma com o
fim de interpretar esses factos, daremos, em rapido es-
bogo, conta das alteraghes dn sangue sob a influencia
da conicina, visto que d’ellas faz derivar Casaubon to-
das as manifestagdes organicas ulteriores.

Se examipar-mos ao mycroscopio uma gotta de
sangne d’uma rd, posta em contacto com o alcaloide
da cicuta, comparativamente com uma outra gotta de
sangue puro, proveniente do mesmo animal, achamos,
como consequencia immediata, que a primeira adqui-
re uma cOr escura mais carregada do que possue nas
condicgdes normaes, offerecendo ao mesmo tempo uma
floidez bastante pronunciada. Além d’isto os nucleos
dos globulos rubros tornam-se mais apparentes, aug-
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mentam de volume, e segmentam-se em numerosas
granulagdes. O protoplasma recalcado dispde-se em ca-
mada delgada a sua superficie, onde em breve se dis-
solve em um magma homogeneo. Martin-Damoureite
e Pelvet viram alteracGes analogas no sangue das re-
gras das mulheres submettidas ao tratamenio cicu-
tado.

A conicina exerce pois uma ac¢do incontestavel,
tanto sobre a parte liquida, como sobre os elementos
figurados do sangue, na qual se deve filiar, no dizer
dos mais distintos pharmacologistas, o poder curativo
dos preparados de cicuta n’um grande nomero de af-
fecgdes dissimilhantes na apparencia, mas ligadas por
um processo pathologico commum =—=tendencia a hy-
perplasias cutaneas, mucosas, glandulares intestinaes
e parenchymalosas, ==

Posto isto, digamos algumas palavras & cerca das
theorias pharmacodinamicas da conicina e que ileem
curso na sciencia.

Para Casaubon esta sibstancia é um veneno das
hematias, e todas as alleragdes organicas dependem
por consequencia das modificacdes globulares, que
acompanham a cOr negra e a deliquescencia do san-
gue.

Esta opinido parece alé certo ponto confirmar-se
pelas tio interessantes experiencias microscopicas de
Martin-Damourette e Pelvet a que alludimos.

" Gubler, referindo-se a este modo de vér de Ca-
saubon diz, que em seu favor se poderia invocar a
analogia, recordando que o nitrito d’ethyla é manifes-
tamente um veneno dos globulos, e que identico pa-
pel se deve assignar ao acido cianhydrico: ndo obs-
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tante, continta o mesmo auetor, é difficil agrupar em
volta. das alteracOes dos cropusculos sanguineos todo
o cortejo de symptomas do cicutismo, onde predomi-
nam os phenomenos nervosos, e entre 0s quaes as le-
z0es das hematias sdo as ultimas a apparecer. Esta
theoria nio é por tanto admissivel.

A maioria dos modernos e mais distinctos pharma-
cologistas inclinam-se antes a crer, que o alcaloide do
conium maculatwm é um verdadeiro veneno do sys-
tema nervoso, considerando-o uns, como um excitan-
te, outros como estupefaciente, quer da sensibilidade,
quer do movimento.

Nos regeitamos a opinido dos que fazem da coni-
cina um excitante, porque a excitabilidade do animal
nos primeiros periodos do cicutismo toxico nao prova
que aquelle agente determine um acrescimo de inten-
sidade de forga excito-motriz da medulla, como acon-
tece com a estrychnina: o que indica apemas é uma
facilidade maior em provocar a apparigio das contrac-
¢Oes autonomas e os actos reflexos. :

A irritabilidade espinhal significa por conseguinte,
que o centro d’este nome perdeu a sua faculdade co-
hibitiva, correspondendo por uma descarga nervosa
ao mais ligeiro estimulo d’origem central ou periphe-
rico. A conicina é pois essencialmente um medicamen-

_to hypocinetico, ou um veneno paralysante.

Alguns anctores, e entre elles Gubler, consideram-
na tambem como um estupefaciente da sensibilida-
de, com quanto esta acgdo anesthesica seja para elle
relativamente sem importancia. Pela possa parte dire-
mos que, apezar de o alcaloide do conium macula-
tum ser algumas vezes um dos melhores sedativos da
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dor, ndo vemos necessidade de lhe attribuir uma in-
fluencia qualquer sobre os nervos do sentimento. Com
effeito ; attendendo a que, segundo os resultados expe-
rimentaes obtidos por Tiryakian, as fibras nervozas
centripetas conservam muito longe a sua integridade
funccional, ndo cessando de desempenhar as snas {unc-
¢des sendo quando as propriedades physiologicas da
substancia nervosa central sao abolidas, attendendo
mais a que as duas ordens de conductores nervosos,
centripetos e centrifugos, ndn aprezentam differenga al-
guma de estructura, attendendo 21ém ’isto a que, como
assevera Vulpian «ndo conhecemos, diga-se o que se
disser, substancias toxicas capazes de abolir as proprie-
dades physiologicas das fibras motoras, respeitando as
fibras sensitivas e vice-versa» ! attendendo por ultimo
a que, no cicutismo, 0s nervos motores sdo respeitados,
somos levados a concluir que, para explicar a anesthesia
provocada pela conicina, anesthesia posta fora de duvi-
da por John Hunter e por Tiryakian, o primeiro em um
caso muito conhecido, o segundo nas suas experien-
cias sobre a cornea e a conjunctiva palpebral, basta
recorrer 4s alteragcdes da substancia nervosa central,
sem fazer intervir uma acgdo especial do principio
activo da cicuta sobre o3 corddes nervozos centripe-
tos.

Pelo que respeita & acgdo hypocinetica e paraly-
sante do alcaloide da cicuta, ella é d’unma evidencia
palpavel e irresistivel. Qual serd porém o ponto pre-

1 Lecons sur la physiolog. gen. efc. Paris 1866.




ciso do systema motdr, que é especial e primitivamen-
te attingido? : ‘

Ii aqui que esta a verdadeira difficuldade ; é aqui
que as opinides divergem mais.

Para nos orientarmos n’este labyrintho, serd bom
recordar as seguintes palavras de Vulpian ! «a priori,

_diz elle, a paralysia dos movimentos voluntarios e re-

flexos produzida pelo curara, no dominio da vida ani-
mal, pode depender; 1.° da abolicdo das funcgdes
dos centros nervosos; 2.° da abolicdo das proprieda-
des physiologicas dos musculos, isto é da contratilida-
de; 3.0 da aboligdo da acgdo dos nervos motores so-
bre os musculos.»

Estas judiciosas reflexdes, feitas por tdo distincto
physiologista a proposito do curara, appliquemol-as
nds ao principio activo da cicuta, e vejamos a qual
das tres causas se devera attribuir a paralysia dos
movimentos, voluntarios e reflexos, que o alcaloide
determina.

Que a contractilidade muscuiar n3o experimenta a
menor alteragdo é um facto averiguado, que resulla
d’uma experiencia ja citada, na qual a applicagdo do
apparelho de du Bois-Reymond accusava a conservagao
da propriedade fundamental dos musculos.

E por conseguinte nas duas outras cousas que de-
vemos encontrar o mechanismo da paralysia.

Sdo os nervos motores que perdem a sua nevre-
lidade?

1 Etude de patholog. exp. Journel de I'Ecole de medecine
pag. 8k. : ,
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D’esta opinido sao Kolliker, Guttman, Cl. Bernard,
Golyet, Pelissart, Gahours, Martin-Damourette e Pelvet
em quanto que Orfila, Christison, Tuloup e Tiryakian
professam uma opinido contraria.

Para os primeiros, o alcaloide da cicuta actuaria
sobre os filetes terminaes dos nervos motores 4 ma-
neira do curara: para os segundos, o principio activo
do conium maculatum exerceria a sua acgdo sobre o
systema nervoso central.

Como resolver esta questio?

Para nos a seguinte experiencia de Tiryakian ¢é
completamente decisiva.

. Laqueie-se a arleria iliaca esquerda d’'uma ra, des-
cubram-se os nervos sciaticos dos dois lados e cortem-
se, prendendo um fio a cada um dos dois topos peri-
phericos : practique-se em seguvida uma incisdo na pel-
le do membro anterior direito e introduza-se-lhe uma
gotla de conicina purificada.

Decorrida uma hora, pouco mais ou menos, tempo
necessario para que a intogicacdo se acenlue Dbem,
electrizem-se as extremidades periphericas dos dois
pervos sciaticos e veremos immediatamente manifesta-
rem-se fortes convulsdes nos musculos corresponden-
tes. Pingando os nervos da mao direita observam-se
contracgdes n'este membro e nos dois posteriores que
se dislendem inergicamente, e pingando os dedos da
mao esquerda apparece a mesma extensdo brusca nos
membros posteriores. Proximamente tres horas depois

da administragdo do alcaloide puro a electrisagdo dos

nervos sciaticos (tOpos periphericos).com a pinga de
Pulvérmaclier delermina ainda movimentos nos feixes
musculares que elles inervam.
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Esta experiencia é, peusamos nos, d’uma importan-
cia capital, porque nos mostra claramente que a co-
nicina nao ataca os conductores centrifugos, quer no
seu trajeclo, quer nas suas placas ierminaes. Se assim
nio fosse, é evidente que a estimulagdo do nervo scia-
tico direito correspondente ac membro, que se nao
preservou pela laqueagdo previa da iliaca, ndo deve-
ria originar contraccdo nos musculos d’esse membro,
visto que a continuidade da fibra nervosa estaria in-
terrompida pela acgdo da substancia toxica.

Verdade é que Marlin-Damourette e Pelvel, n’'uma
experiencia celebre, feita exaclamente nas mesmas
condiccdes da anterior, obliveram resullados oppostos
aos que Tiryakian observou e que acabamos de expdr,
mas a contradicgao explica-a este mesmo auclor na
seguinte passagem do seu trabalho, e que passamos a
transcrever «(ette experience (a de Martin-Damourette
e Pelvet) serait certainement décisive si les auteures
que Pont [aite avaient ew a lewr disposition wne subs-

tance chimiquement pure, partant exempte de toule

cause d'erreur, Il n'en est pas ainsi. M. M. Martin-
Damourede e Pelvet reconnaissent d’ailleurs ewe-me-
mes quils se sont servis de Ualcalvide du commerce.

Nous avons moniré plus hawut combien on doit con-
server de doutes sur‘la purelé de ces produits com-
merciaur.» 1

Acrescentemos que Mourrut, entre outros produc-
tos estranhos, encontrou na conicina do commercio
uma materia escura, resinoide, que parece ser a ethyl-

1 Coe. cit.
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conina. Ora as experiencias feitas com este oleo essen-
cial dao resultados perfeitamente similhantes aos que
Martin-Damourette e Pelvet obliveram ; logo era esta
substancia resinoide, que actuando a maneira do cu-
rara, como Vulpian verificou, mascarava os verdadei-
ros effeitos da conicina.

Em conclusdo o alcaloide do conium maculatum
6 um veneno paralyzante.

A medulla espinhal e o bolbo parece serem os or-
gdos de predilecgdo d’aquelle agente.

A soa influencia sobre o cerebro é nulla ou insi-
gnificante.

Quando administrado em doses therapeunticas, os
seus effeitos fazem-se parlicularmente sentir sobre os
_ musculos voluntarios.

Em doses foxicas, a paralysia, a maior parle das
vezes. precedida pelas convuolsdes hypostenicas, para
nos servirmos da phraze de Gubler, estende-se dos
musculos da vida de relagdo aos da vida organica,
comprometlendo as funcgdes mais indispensaveis 4 vi-
da, como sdo a circulacio e a respiragdo, e produsin-
do a anoxemia caracteristica na intoxicagdo pelo alca-
loide do coniwm maculatum.




USOS THERAPEUTICOS

Se n’este capitulo da nossa these tivessemos de
mencionar todos 0s casos de cura, real ou supposta,
referidos pelos auctores antigos e modernos, que se
occupam da cicata sob o ponto de vista das suas apli-
cagOes therapeuticas, ver-nos-hiamos obrigados a dar-
lhe umas dimenssGes verdadeiramente extraordina-
rias. ‘

Teem sido tantas e 130 variadas as doengas em que
0 emprego das preparagdes cicutadas foi instante-
mente recomendado, que quasi podemos asseverar,
que ndo existe memoria d’homem capaz de as fixar
todas. .

Mas as decepgdes que se seguem de ordinario aos
grandes enthusiasmos encarregaram-se de restringir o
dominio do remedio heroico a ponto de o reduzir a
proporgdes exiguas ou quasi nullas., ~

Foi um movimento de reacgdo, que, assim como

5
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succede quasi sempre, foi mais longe do que couvinha:
a confianga exagerada é ma, é pessima, muito princi-
palmente em questdes d’esta natureza, mas a descren-
¢a systhemalica, infundada e impertinente nao o € me-
nos. '

Se & certo que no numero realmenle prodigioso
de affeccOes tractadas pela cicuta ha insuccessos nu-

. merosos, nio ¢ menos certo tambem que se podem

apontar casos de cura bem averiguados. E o que nos
mostra o quadro seguinte das molestias combalidas
por aquelle medicamento, e dos exitos obtidos.

Ne Caras Me-  Insuc-

de casos Thoras  cessos

Doencgas Cancerosas. . .coo..- 3 46 28 267
Eserofulas. cooveeve vnnanans 43 34 I B
Tumores diversos . ....ceceeune 40 35 b i
Ulceras diversas......oeceou. 20 17 2 i
Syphilis..oeoveneiiiiaia, 21 20 3 4
DArtroS o voveeerenrasnnnees it 11 0 0
Tinha..... et 6 6 0 0
Phthisica pulmonar.-........ 6 3 1 0
ASthma .« oovveeriinernnnnn. 5 n 1 0
Leucorrhea............o.... 5 4 0 1
Esecorbuto ........oevnenn.. 4 &4 0 0
Catarat. . «oveveeereronnnnes 6 3 0 3
AMaurose ......covevvvenenns 2 2 0 0
Hydropisia. ... .voeveenniet. 2 2 0 0
Amenorrhea ........ohnnnn. 2 2 0 0
Epilepsia.....oovviiianan.en 3 1 0 2
Rachitismo co.vunvveevnenne, 1 0 0 i
VOomiloS. .o evvevnrnnnnnnes i 1 0 0
Nevralgias.................. 1 1 0 0
GO c e veviimranaes oo 2 0 0 0

577 528 198

[
o

285
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Percorrendo este quadro com um pouco de atten-
¢do vé-se logo, que a maioria das doengas indicadas
niao se assemelham, nem pela sna natureza, nem pe-

las suas manifestagdes. '
‘ Ndo passardo de simples coincidencias as curas
assignaladas?

Suppomos que ndo: a differenga de estados mor-
bidos, por maior que possa ser, ndo 6 razio bastante
para que um medicamento unico deixe de convir a fo-
dos elles: o importante é que haja uma indicagdo
commum. Havendo-a, forcose € langar mao d’elle, em-
pregar o agente que a saptisfaz.

Na impossibilidade de verificar se nas enfermida-
des a que a tabella se refere existe essa indicagdo
commum, passaremos apenas em revista aquellas, que
na opinido de abalizados clinicos sdo mais efficazmente
combatidas pela cicuta.

Tumores. — Se admittir-mos como varios patholo-
gistas, que a gravidade dos tumores em geral, e de
carcinoma em particular depende, ndo d’uma maligni-
dade especifica, propria d’estas entidades nosologicas,
mas da tendencia hereditaria ou adquirida do organis-
mo a fabricar productos anormaes, segundo leis, que
nos sao desconhecidas, ndo é para estranhar que a
cicute tenha dado resultados saplisfatorios no trata-
mento d’essas producgbes morbidas, visto que saptis-
faz a indicagdo fundamental == destruir neoplasias. =

Serd porém real este poder destructive da ci-
cuta?

Se é certo que a este respeito aceitamos, como
muito judicioso, o modo de vér de Gubler, caja perda
a sciencia deplora, que julga, que os estados diathe-
*
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sicos que produzem alteragdes trophicas sio mais cu-
raveis na raca do que no individuo, e obedecem me-
lhor 4s grandes influencias hygienicas, do que as ac-
¢des pharmacodinamicas, quer-nos parecer, ainda as-
sim, que as curas dos tumores carcinomatosos ndo se
podem negar em boa fé, que sao um facto.

No quadro que apresentamos contam-se casos de
cura ¢ de melhora. K provavel, como muito judiciosa-
mente faz notar Bayle, auctor da bibliotheca therapeu-
tica, que em todos os casos seguidos de cura, ou de
melhora, haja mais do que um, em que a doenga nao
seja verdadeiramente de natureza carcinomatosa ; mas
a leitura das observacdes ndo nos permitte admitlir
que todos, nem sequer mesmo a maior parle, eslives-
sem n’esse Caso. .

- Devemos portanto concluir do que precede, que
um certo numero de tumores carcinomatosos teem si-
do realmente curados pelo emprego dos preparados
de cicuta, e que tumores d’uma outra natureza, (nos
casos em que o diagnostico foi errado) mas tendo al-
guma analogia com os carcinomas, leem sido egualmen-
te resolvidos por este meio therapeutico.

E ndo se diga que esses casos, em que a cura te-
ve logar, eram benignos, que foram obtidas empy-
ricamente, e que lhe faltava a contraprova, que o0s
medicos modernos estdo no direito de reclamar pa-
ra si. ‘

Tudo isso ndo passa d’um subterfugio, porque nin-
guem duvidard, que Van-Swieten e Cullen eram com-
petentissimos para estabelecer o diagnostico medico
d’uma affecgdo, que nio existe s6 depois da descober-
ta da celiula cancerosa. Pinel, cujo seplicismo em ques-
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tdo de medicamentos é bem conhecido, no artigo can-
cér da sua Nosographia, exprime-se assim: «On ne
peut point ignorer les hewreuw effets que Strock a
retirés de Uusage interne de ld cigud, et en supposant
meme un pew de partidlité de sa part en faveur de
cete reméde, les fails ont été st multiplies, que on ne
“pewt quelre porté d renouveler des essals de ce gen-
r6.»

Trousseau e Pidoux, depois de terem por muito
tempo duvidado da efficacia das preparacgbes de cicuta
nos engorgitamentos de diversa natureza, dizem as-
sim: Lorsque en 1836 mnous imprimions la primiere
édition de cet ouvrage, nous étions plus incredules
que nous ne le sommes aujawrd’hwi, sur le compte
de»la cigue; mais depuis cette époche, mous avons
d Uhdpital, et dans la notre practique particuliére,
experimenté beaucoup ce medicament, et nous de- -
vons déclarver qu'il nous d paru um des agentes les
plus puissants dans le traitement des engorgements
chroniques. Par lemploi long temps continué des
cataplasmes de cigué sur le venlre nous avons vw
guevir des hydropisies, ascites dues, les unes d une
peritonite chronique, les autres d lo presence de tu-
meurs nombreuses dans la cavité abdominale. Dans
quelqnes cas les tumeurs elles-mémes purent se resou-
dre entierement; dans d'autres circonstances analo--
gues nous avons obtenw, sinon wne guerisson comple-
te, du moins wn amendement tres notable; mais le
plus souvent le remede est resté sans effet.

Chez wune vigille femme de soixante-et-onze ans
lusage des memes moyens orretd les progres d’'une
tumewr dw sein, dont M. M. Cloquet e Bérard avaient
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constaté le caracter cancereux, et dont U'wledration
leur semblait imminente et inevitable.» !

Em vista do que temos dito, e pela leitura attenta
e sem opinido antecipada, das observagdes dos clini-
cos mais distinctos do ultimo seculo, que publicaram
casos de cancro curados pelo emprego da cicuta, ndo
podemos, ou antes, nio devemos contestar a esta subs-
tancia um valor therapeutico real. A ndo attribuirmos
a erros de-diagnostico, 0 que em boa fé se nio pode
fazer, os casos de cura ou immobilisagio do mal, es-
pontanea ou consecativamente a um tratamento qual-
quer, devemos sempre aproveitar os effeitos resolutivos
das preparagdes de cicuta contra os tumores carcino-
matosos e outros de qualquer natureza que sejam.

0 quasi abandono em que a cicuta cahiu depois
da reacgdo, chegando mesmo a contestar-se_um pou-
co a sua virtude resolutiva, e os resultados pouco fe-
lizes . obtidos por experimentadores abalizados em mui-
tos casos de aplicagdo dos preparados de cicuta ao
tratamento do cancro, nio nos devem fazer abandonar
- 0 seu emprego. B

Os resultados contradictorios exphcam -se facilmen-
te por uma de duas cousas: ou falta de perseveranga
do lado do practico no emprego do remedio ou a in-
fedilidade da preparagio pharmaceutica.

- Nao é certamente 4 primeira causa que devem ser
imputados os resultados negativos no tratamento do
cancro ; é & segunda, e isto é facil de explicar-se pe-
las seguintes consideragdes.

* 1 Traité. de therapeutiqne tom Il pag. 291-292, .
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¥ sabido que as plantas medicinaes rarissimas ve-
zes se nos apresentam sob a férma conveniente da sua
administracdo, e que por conseguinte aos pharmaceu-
ticos incumbe fazer preparacdes variadas, capazes de
em todo o tempo apresentarem a aclividade de que a
patureza as dotou. Demais, para que as preparagoes
officinaes saptisfagam a esta condicgdo indispensavel é
necessario ter todo o cuidado com as manipolagdes
pharmaceuticas, e muito mais ainda (principalmente
com relacdo a algumas plantas) com o logar e tempo
em que se tem de fazer a colheita: é absolutamente
necessario apanhal-as na epocha da maior elaboragao
dos seus principios. -

Quantas vezes se saptisfazem todas estas condic-
¢oes ? E quando mesmo saptisfeitas, que sem numero
de influencias sdo capazes de lhe alterar as suas pro-
priedades ?

A cicuta occupa o primeiro logar entre as plantas
d’esta cathegoria, tanto com relagdo & epccha em que
deve ser colhida, como ao cuidado que deve haver
com a preparagdo, como finalmente & alterabilidade do
seu principio activo.

E pois a estas tres causas reunidas, ou pelo me-
nos & falta d’uma, que attribuimos os casos de insuc-
cesso, e ndo julgamos, que sendo tal o molivo do
ndo resultado favoravel, devamos pér de parte com-
pletamente os preparades de cicuta em casos de tu-
mores de diversas naturezas.

Quando mesmo ndo acreditemos cegamente no bom
resultado da aplicagdo, julgamos todavia que Martin-
Damourette e Pelvet teem razdo, quando muito judi-
ciosamente fazem notar, que nao ha inconveniente se-
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rio em ensaiar o tratamento cicutado contra um tumor,
sobre tudo quando elle se nos afigurar ser de nature-
Za cancerosa.

Achamo-nos de tal modo destituidos de recursos
para debellar tdo terrivel enfermidade, que se ndo
deve hesitar no seu emprego, por menores que sejam
as probabilidades de bom exito.

0 peior mal que nos pode acontecer, é convencer-
mos-nos da inutilidade da tentativa, que deixa o doen-
te no mesmo estado em que estava antes.

Para reaunciar-mos 4 intervengdo seria indespen-
savel ter a certeza absoluta —1.° de que o tumor é
um verdadeiro cancro — 2.° que o cancro & radical-
mente incuravel. Haverd alguem que possa garantir a
verdade d’estas duas assergdes, e principalmente . da
segunda? Cremos que ninguem.

Escrofulas. — Abundam as provas em favor da ef-
ficacia da conicina contra esta doenga t3o rebelde as
medicagbes ordinarias. Importa porém fazer a este
proposito reflexdes analogas as que fizemos relativa-
mente aos tumores.

Se em presenca dos factos, cuja authenticidade &
garantida pelos grandes nomes da medicina, ndo é
possivel pir em duvida os resuitados favoraveis co-
Ihidos pela aplicagdo do principio activo da cicuta, é
todavia permittido pensar, que alguns d’elles pelo me-
nos devem ser langados & conta de erros de diagnos-
tico, das coincidencias e dos exilos favoraveis appa-
rentes,

Nada mais facil e até mesmo mais frequente do
que tomar simples engorgitamentos os mais benignos
por verdadeiras manifestagdes escrofulosas, aitribuir
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reducgdes de volume, devidas a cauzas variadas, as
virtndes curativas locais e gerais d’um dado prepa-
rado. '

Tudo pode perfeitamente acontecer, sem que por
isso a conicina gose do poder de supprimir o desvio
morphologico ne logar em que se deu, e de modificar
0 estado da economia, que se manifesta por aquella
alteragdo especial dos elementos histologicos.

Afora estes casos ninguem se lembrard de contes-
tar a influencia benefica das preparagdes cicutadas na
doencga de que se lracta.

Devemos comtudo fazer uma resiriccdo, e vem a
ser, que essa influencia benefica somente se exerce
sobre as manifesta¢des superficiaes da diathese escro-
fulosa, tais como ; catarrho, tumores, ulceras efc. em
quanto que a escrofulose denominada secundaria, ou
profunda, que se revela por osteites, periostites, tu-
mores brancos efc. resiste, como a qualquer outra, as
mais reiteradas aplicagGes da conicina.

Qual sera o motivo d’esta accdo quasi electiva da
cicuta sobre as manifestagdes cutaneas da diathese es-
crofulosa ?

0 motivo é que, dizem Martin-Damourette e Pel-

vet, na escrofulide profunda a cicuta actua simples-

mente pela sua acgdo alterante geral, atenvando o
desenvolvimento das neoplasias intersticiaes dos teci-
dos, ao passo que nas escrofulides e nos catarrhos
escrofulosos a acgio alterante geral é reforgada pelos
effeitos muito mais importantes da conicina sobre a
pelle e mucosas, por onde ella se elimina:

A doenca é pois atacada em consequencia do ca-
racter hyperplasico das suas manifestagdes, e da séde
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d’estas sobre as superficies onde se encontra a acgdo
therapeutica. '

Segundo Gubler ndo ha necessidade alguma de
invocar umg acgdo allerante, e por assim dizer espe-
cifica e irreduciivel as propriedades communs dos
agentes pharmacologicos para explicar os bons effei-
tos da cicuta, n’estes e em outros casos similhantes.

0s resultados dos topicos explicar-se-hio—1.° pe-
los effeilos multiplos de toda a massa emplastica, co-
mo subtracgic da superficie ao contacto do ar, reten-
¢do dos productos de secregdo da pelle, propagando-
se a sedagdo que d’ahi resulta de camada em camada,
por uma especie de polarisagdo dos elementos anato-
micos;—2.° pelas propridades anesthesicas e antispas-
modicas do principio active do conium maculalum:—
3.° pelos phenomenos mechanicos da contensio e
compressdo ligeiras.

0s resultados da administragio interna do alcaloide
explicam-se pelas suas propriedades calmantes para
a dor e a contractura, companheiras habituaes do
trabalho inflammatorio, que sobrevem no curso das
formagdes neoplasicas.

Esta explicagio é tanto mais provavel, quanto é
certo que a cessagio do erethismo nervoso, sensitivo
e motdér & uma condicgio eminentemente favoravel
ao desapparecimento dos phenomenos de irritagdo
vascular e parenchimatosa, que sdo a essencia mesma
da phlegmasia. :

Como quer que seja, tenha ou ndo a conicina uma
influencia, sendo especifica, pelo menos especial sobre
a escrofulose, archivemos no entretanto o facto clinico
seguinle:—a applicagdo interna e externa da cicuta
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nos individuos escrofuloso produz beneficios aprecia-
veis—. ‘

Affecgdes espasmodicas e convulsivas — B’ n’estas
affeccdes que a interven¢do do alcaloide da cicuta se
torna particularmente opportuna, porque a sua acgao
hypocinetica, que na parte experimental do nosso tra-
balho vimos ser a dominante, satisfaz 4 indicagdo fun-
damental— debellar o espasmo ou a convuisio—.

Assim na coqueluche, que é devida muito prova-
velmetne 4 excitagdo centripeta dos nervos laryngeos
superiores, originando o espasmo expiratorio, 0o em-
prego da cicuta é d’uma efficacia incomtestavel. E’ de
suppér, como pensa Guabler, que attendendo a que a
mucosa respiratoria parece ser a principal superficie
de exhalagdo do alcaloide volatil d’esta planta, os seus
effeitos anesthesicos entrem tambem como elemento
attendivel na interpretagiio dos resultados colhidos.

E’ de de certo a sua dupla propriedade de hypoci-
netica e narcotica, que se deve referir a utilidade da
applicagdo d’aquelle agente nas seguintes affecgdes
analogas. ’

Asthma — que segundo Tuloup é uma nevrose es-
sencial, constituida essencialmente por accessos de
dyspnéa, que resultam da convulsdo dos musculos
bronchicos, - convulsio provocada pela excitagdo cen-
tripeta do nervo vago.

- Bspasmo da glotte — que no dizer de Cl. Bernard
é a nevrose do nervo espinal. O espasmo da glotte é
com effeito caracterisado pela contractura espasmodica
dos muscuios glotticos, determinada por irritacdo di-
recta ou reflexa dos nervos motores de larynge.

Epilepsia — cujos effeitos convulsivos dependem
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talvez d’'uma estimulagdo anormal do holbo, de ori-
gem funccional, independenlemente d’uma influencia
qualquer do cerebro. Tal é pelo menos o modo de
ver de Schrider-Vander-Kolk.

Tetanos espontaneo ou traumatico — Martin-Da-

“mourette e Pelvet citam um caso de cura notavet pe-
lo extracto de cicuta d’'um tetanos traumatico, que so-
breveio dez dias depois do esmagamento da mio.
Corry administrou n’esta conjunctura o extracto de ci-
cuta na dose de 2 grammas por dia, fraccionadas em
doses de 25 centigrammas. No fim de duas semanas
o exito foi completo.

Tem-se tractado tambem pela cicuta com mais ou
menos resultada a dysphagia espasmodica, a bronchite
espasmodica, a laryngite estridulosa, a eclampsia, a
hysteria, a dyspnéa paroxistica, que se observa algu-
mas vezes nas doengas da larvage, sobrevindo sob a
forma de accessos de suffocagio, e o emphysema pul-
monar, sobretudo quando elle é determinado por uma
doenga de tosse convulsiva, como por exemplo, a bron-
chite capillar da coqueluche, e a forma secca do ca-
tarrho chronico.

Modo de administracio e doses

Sendo a cicata e o seu respectivo alcaloide a coni-
«cina venenos violentos, importa ter sempre a maxima
cautela em administral-os em pequena dose, que nao

- deve exceder, segundo Gubler, meio milligramma.
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Esta dose pode ser repetida muitas vezes nas 24 |
horas com a condicgdo de que o individuo se tenha
ja habituado ao medicamento, tenha adquirido a tole-
rancia.
A cicuta e o seu principio activo administram-se
interna e exfernamente.
Para os usos exlernos empregam-se as preparagdes

seguintes :
Pomada calmante
Po de cicuta. .. eiveninnnnnn. 20 grammas
Banha halsamica..... reeans 50 »

Misture. Em fricgbes na dose de dez a vinte gram-

mas.
Cataplasma de cicuta
2.0 PG de CiCuta..vevnnnnnnnns 200 grammas
Agua quente.............. q.s.
3.° Emplasto de cicuta do Codigo

Emprega-se tambem a conicina externamente sob
as formas seguintes: '

1.0 *°  Alcooleo de conicina

Conicina. ......... e © 2 grammas
Aleool.. ... ceieeeas ceennes 100 »
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2.0 - Oleo de conicina

Conigingd...eoovuuunnnnn 25 milligrammas
Oleo d’amendoas doces... - 4 grammas

Para uso interno podemos fazer uso das formulas
seguintes:

1.0 Solugdo de Frommuller
Conicing. sovveevienenenians 3 gottas
Alcool rectificado........... 20 gramwas

Administram-se quinze a vinte gottas trez vezes
por dia em agua com assucar ou xarope simples.

2.0 Pilulas de cicuta (Storck)

Extr. de succo nio depurado de cicuta.. 5 grammas
Pd de folhas de cieuta................ q. s. '

F. S. A. pilulas de um decigramma, uma a quatro
por dia. ,

3.° Granulos de cicuta

Cada granulo ndo deve conter mais de um milli-
gramma.

Finalmente pode fazer-se uso da cicuta em pé na
dose de dez a cincoenta centigrammas, e da tintura
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de cicuta na dose de uma gramma de substancia para
cinco partes d’alcool a 60.°

Como porém estas preparagdes pharmaceuticas da
cicuta ndo conservam por muito tempo as suas pro-
priedades em vista da sua facil alterabilidade, os pra-
ticos servem-se de preferencia dos saes de conicina,
especialmente do brombydrato, que, além de nao ser
deliquescente, gosa d’um grande poder de conserva-
¢ao.

0 bromhydrato de conicina pdode ser administrado
sob todas as formas: em solugdo, em xarope, em pilu-
las, em granulos, em injecgGes hypodermicas, e em
applicacdes locaes.

1.° Solugdo para injecgdo hypodermica
Bromhydrato de comicina puro....... 1 gramma
Agua destillada............ ceeraeaa. A% grammas

Cada gramma d’esta solugdo contém 0,5036 de .
sal de conicina. Se a seringa de Pravaz de que se fi-
zer uso levar por exemplo nma gramma d’esla solu-
¢do e se estiver dividida em qoarenta partes eguaes,
cada divisdo contera uma quantidade de solugdo equi-
valente a 0,0015 com um excedente insignificante. E
por tanto facil calcular a quantidade precisa de sal
que quizermos injectar. -~

2.0 - Pilulas

Bromhydrato de conicina puro........
Assucar de leite.......ovoieinlL.,
Xarope de gOMMA. .vevvvvereeeensens Q. b

% aa 1 gramma
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F. S. A. guarenta pilulas cada uma das quaes con-
terd vinte e cinco milligrammas de sal de conicina.

3.0 Xarope

Bromhydrato de conicina puro....... 1 gramma
Xarope simples. ... ooeviiiininnn 250 grammas

Uma colher de cha d’este xarope contém dois cen-
tigrammas de sal. :

Para uso externo podemos adoptar a formula se-
guinte:

Pomada

Bromhydrato de conicina puro........ 2 grammas
Banha balsamica..............cuen 40 »

Misture. Duas grammas em fricgdes.




PROPOSICOES

Anatomia. — Os nervos sensitivos e motores nio se dis-
tinguem pela sua estructura.

Physiologia. — No estado actual da sciencia, as capsulas
" supra-renaes sio um luxo d’organisacio.

Materia medica. — O brométo d’ethyla, como anesthesico,
pode substituir o chloroformio.

Pathologia externa. — O canero duro ¢ auto-inoculavel.

Medecina operatoria. — Na maior parte das operacdes o
methodo a seguir depende da indicagdo.

Partos. — A menstruagio niio é uma consequencia da ovu-
lacio.

Pathologia interna. — O processo pathogenico da albumi-
nuria de Bright é complexo.

Anatomia pathologica. — Nem o collo do saeco, nem os
anneis fibrosos, sio agentes exclusivos do estrangulamento her-
niario.

Hygiene. — A embriaguez habitual é um suicidio lento;
deve ser considerada como um erime.

Pathologia geral. — Os signaes fornecidos pela ausculta-
¢io do coraglo sdo o unico meio de diagnostico precizo das le-
z0es valvulares,
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